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　目的：べ一チェット病の眼症状は、前房蓄膿を伴う
虹彩毛様体炎を呈する発作期と、炎症が消退する寛解
期を繰り返す病像が特徴の一つである。前房蓄膿は炎
症細胞の前房への浸潤によるもので、その主体は好中
球である。近年、前房を構成する角膜内皮、虹彩・毛
様体は恒常的にFasリガンドを発現し、前房内に進入
した細胞にアポトーシスを誘導することが明らかに
なった。そこで本研究において我々は、ベーチェット
病患者における好中球のアポトーシス感受性につい
て検討した。
　方法：べ一チェット病患者51例（眼炎症発作期24
例、寛解期27例）、健常人28例の末梢血から好中球を
単離し、in　vitroで12時間培養後、アネキシンv－Cy5
で染色し、アポトーシス細胞をFACSにて解析した。
また、LPS、　TNF一α、抗Fas刺激抗体、　Fas阻害Fas：
Fc　fusion　proteinをそれぞれ培養に加え、同様の解析
を行った。
　結果：ベーチェット病患者の好中球アポトーシス
は、健常人と比較して眼炎症の寛解期に有意差をもっ
て抑制されていること、そして発作期に健常者レベル
に回復することが示された。このべ一チェット病患者
の寛解期における好中球アポトーシス抑制は、LPS、
TNF一α、およびFas：Fc　fUsion　protein存在下でもみ
られたが、抗Fas刺激抗体により解除された。
　結論：べ一チェット病患者の好中球アポトーシス
は、眼炎症の寛解期で抑制されており、そのメカニズ
ムの一つにFas－Fasリガンドシグナルが関与してい
た。
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　主に、沖縄県で栽培されている柑橘系のシークワー
サーの果皮に多量に含まれる、ノビレチン（Nb）を精
製し、化学的に同定した。このNbのアトピー性皮膚
炎（AD）の癌痒と炎症に対する作用を検討する目的
で、田口らによる発痒モルモットモデルを用いて外用
試験で廣痒を、加納らによるIgE介在性の皮膚炎症反
応を伴うICR療痒（lgE－mlP－ICR）マウスモデルを用
いて内服試験：で六六と皮膚炎症を検討した。発心モル
モットはヒスタミン（HS）またはカリクレイン
（KK）を皮内投与し、同部位に1％（w／v）Nbの10％
グリセリン水晶を、対照には10％グリセリン水心を、
皮内投与直後に直接100μ1塗布したところ、Nbは
HS、　KKのいずれもその発痒の発症を有意に抑制し
た。次にIgE－mlP－ICRマウスモデルでは惹起物質
Dinitrofluorobenzene（DNFB）を塗布直後に、　Nbを
100mg／kg、0．3％CMC懸濁液で経口投与し、対照
（0．3％CMC懸濁）と比較したところ、2時間累積癌痒
行動をNbは有意に抑制した。さらに同モデルで48
時間経時的変化を1、4、24、48時間でNbの廣痒と皮
膚炎症反応に対する影響について検討したところ、い
ずれも1、24時間で二峰性にみられる療痒と皮膚炎症
反応が、Nb投与により1時間累積廣痒行動が、1、24
時間の皮膚炎症反応が有意に抑制された。親油性の
Nbは、　AD動物モデルの廣痒と皮膚炎症反応を抑制
する作用がみられることから、AD患者に有効な健康
食品素材となる可能性があり、また当該分野における
医療用医薬品のリード化合物となる可能性も有して
いる。
（　29　）
